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療を行っている患者群（n＝8）では治療に免疫抑制薬を使用
していない患者群（n－16）と比較して、PMAおよびイオノ
マイシン刺激により誘導されるCD4＋T細胞中のCD40しおよ
びICOS発現細胞の割合が有意に低値を示した（各々
p＝0．OlOおよびp＝0．008）。
　【総括】MG患者において胸腺摘出術がICOSおよび
BAFFを介するT細胞およびB細胞の活性化を抑制するこ
とが示唆された。また、PSLとCaNIの併用による免疫抑制
薬物療法はCD40しやICOSを介するT－B細胞の相互作用を
抑制する可能性を提示した。
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　【はじめに】　アトピー性皮膚炎（AD）患者はセラミドバ
リアー機能が低下していることことから、皮膚常在微生物
抗原の侵入を容易にする。AD患者血清中にはルlalassezia特
異IgE抗体が産生されることから、　MalasseziaはADの増悪
因子の一つと考えられている。我々はこれまでに、非培養
検出法を開発し、各種Malαssezio関連皮膚疾患のMalassezia
叢を明らかにしてきた。AD患者皮膚はドライスキンであり
かつpHが中性であることから、健常人に比べて特異な微生
物叢を形成すると考えられる。本研究では、rRNAクローン
ライブラリー法を用いて、AD患者皮膚の真菌叢を網羅的に
解析した。
　【材料および方法】　東京医大・皮膚科外来受診のアトピー
性皮膚炎患者9例（軽症・中等症・重症各3例）および健常
人（HS）10例を対象とした。テープストリッピングにより
鱗屑を採取し、ここから直接DNAを抽出した。　rRNA遺伝
子のDl／D2　LSU領域をPCRで増幅後、これをクローン化し
シーケンスを行った。
　【結果および考察】約3，500クローンを解析した。止山と
もMalsseziaが主要構成菌種であったが、その比率はAD群
が68％であるのに対し、HS群は79％であった。曲言から
40菌種が検出されたが、個体あたりの検出数はAD群が有
意に高かった。特に、AD群がらは、　Candida・albicans、　Pi－
chia　anomalaやTrichosporon　asahii等の日和見感染菌がHS
群よりも有意に検出された。以上の結果からAD患者皮膚
の真菌叢は多様化しており、特徴的な菌叢を形成している
ことが示唆された。
6．ビンカアルカロイド系抗腫瘍薬と経ロアゾール藩主真菌
　薬併用による神経毒性発症頻度の後方視的解析
（薬剤部）　　　　　大里　洋一、可児里奈子、齊藤裕美子
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　【目的】　ビンカアルカロイド反抗がん薬（vinca　alkaloids：
VA）は造血器腫瘍の治療においてkey　drugの1つであるが、
チュブリン合成阻害に伴う神経系への影響により神経毒性
が臨床的に問題となることが多い。一方、造血器腫瘍に対
する化学療法は免疫担当細胞にも影響するため、他の癌腫
に比べて抗真菌薬の予防投与が感染症発症頻度の減少に有
効であると報告されている。しかしながら、墨汁アゾール
将士真菌薬はcytochrome　P－4503A（CYP3A）系の阻害作用
によりVAの代謝・排泄を遅延させ、これらの有害事象を増
強させる可能性がある。今回我々は、当院血液内科にてVA
の投与を行った造血器腫瘍の患者を対象に、経ロアゾール
系抗真菌薬併用による麻痺性イレウス、便秘、末梢神経障
害の発症について後方視的な解析を行ったので報告する。
　【方法】　当院血液内科外来または入院中にVAを含む化学
療法を受けた患者98名（360エピソード）における、経ロ
アゾール系抗真菌薬予防投与による麻痺性イレウス、便秘、
末梢神経障害の発症について、診療録および臨床検査値、
薬剤指導記録を基に後方視的な調査を行った。尚、有害事
象のGrade評価はCommon　Terminology　Criteria　for　Adverse
Eventsv4．0（CTCAEv4．0）を用いて行った。
　【結果】全症例において、grade　3以上の麻痺性イレウス
が認められた症例（14エピソード）全てにvincristine（VCR）
と経ロアゾール系抗真菌薬の併用が認められ、特にgrade　3
以上の麻痺性イレウスはitraconazole　oral　solution（ITCZos）
継続投与群で非投与群に比べ発症頻度が有意に増加した
（P＝OOI1）。その他の神経毒性としては、　grade　3以上の便秘
の発症はVCR投与群においてITCZ（osまたはcapsule：
cap）継続投与群が非投与群よりも有意に増加し（P＝0．031）、
grade　3以上の末梢神経障害の発症もITCZos継続投与群が非
投与群よりも有意に増加することが認められた（P＝0．041）。
また、経ロアゾール系抗真菌薬を一時的（VA投与前日から
投与翌日までの計3日間）に休薬した群と継続投与した群と
の比較では、麻痺性イレウス、便秘、末梢神経障害の発症頻
度に差は認められなかった。
　【考察】　経ロアゾール系抗真菌薬はCYP3A4を強度に阻
害し、VCRの代謝・排泄を遅延させたことで有害事象が増
加した可能性が高いと考えられる。このため、抗真菌薬の予
防投与は症例を選択し、かつ易感染状態の場合に限定する
必要がある。また、各投与方法に合わせた細部にわたる薬
（3）
